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DOSSIERRR DYSLIP IDÉMIES
L a prise en charge d’une dyslipidé-mie, en général, et d’une hyper-cholestérolémie, en particulier,
implique, en première intention, des
mesures hygiénodiététiques. Un régime
pauvre en graisses saturées réduit les taux
de cholestérol total et lié aux lipoprotéi-
nes de basse densité (LDL) de 10 à 20 %,
rarement plus. La pratique régulière d’une
activité physique exerce également des
effets favorables sur le profil lipidique,
mais sans doute davantage sur le taux de
cholestérol lié aux lipoprotéines de haute
densité (HDL) et sur les triglycérides que
sur la concentration de LDL-cholestérol
per se. Les mesures hygiénodiététiques
sont utiles dans tous les cas de figure.
Cependant, chez les personnes à haut
risque cardiovasculaire, soit parce qu’elles
ont un taux de LDL-cholestérol très élevé
(hypercholestérolémie familiale), soit
parce qu’elles cumulent plusieurs fac-
teurs de risque (typiquement, le patient
diabétique de type 2 avec syndrome
métabolique), soit encore parce qu’elles
ont déjà été victimes d’un événement
 cardiovasculaire, ces mesures sont géné-
ralement insuffisantes et doivent être
complétées par des interventions phar-
macologiques.1 Parmi celles-ci, c’est
incontestablement la classe des statines
qui a été la plus étudiée et s’est révélée la
plus efficace pour améliorer le pronostic
coronarien ou cérébrovasculaire.2
Mécanismes d’action des statines
Cibles
La cible princeps des statines est la
3-hydroxy-3-méthylglutaryl-coenzyme A
abnormalities, particularly with type 2 diabetes, metabolic
syndrome and abdominal obesity. These circumstances are
usually associated with the presence of an atherogenic
dyslipidemia characterized by the lipid triad low HDL-C,
elevated triglycerides and excess of small dense LDL
particles. The first step in the management of low HDL-C is
lifestyle interventions: weight loss, physical activity and
smoking cessation are effective in increasing HDL-C. The
residual cardiovascular risk among high risk patients who
are treated with statins, have triggered intense interest in
therapies raising HDL-C. Until now, nicotinic acid is the most
effective drug. All the new therapeutic strategies acting on
HDL should be validated by cardiovascular clinical trials.
RÉSUMÉ Et le HDL-cholestérol?
Les données épidémiologiques et d’interventions cliniques
montrent de façon constante une association entre HDL-
cholestérol bas et élévation du risque cardiovasculaire.
Cette évidence est moins retrouvée sur le plan génétique, ce
qui est le reflet de la complexité du métabolisme des HDL.
En effet, un taux isolé de HDL-cholestérol ne permet pas
d’apprécier le transport inverse du cholestérol et la
fonctionnalité des particules HDL. En pratique clinique, un
taux bas de HDL-cholestérol est souvent associé avec
d’autres anomalies métaboliques comme le diabète de
type 2, le syndrome métabolique ou l’obésité viscérale.
Dans toutes ces circonstances, il existe classiquement une
dyslipidémie athérogène caractérisée par la triade lipidique
HDL-cholestérol bas, triglycérides élevés et excès de LDL
petites et denses. La prise en charge thérapeutique d’un
taux de HDL-cholestérol bas repose essentiellement sur des
mesures hygiénodiététiques : perte pondérale, activité
physique et arrêt du tabagisme sont les mesures
essentielles. Le risque cardiovasculaire résiduel observé
sous statine chez les patients à haut risque renforce l’intérêt
d’utiliser des traitements médicamenteux pour augmenter
le taux de HDL-cholestérol. Parmi ceux-ci, à ce jour, l’acide
nicotinique est le plus efficace. Toute nouvelle intervention
thérapeutique agissant sur le métabolisme des HDL devra
être validée en termes de prévention cardiovasculaire.
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(HMG-CoA) réductase, une enzyme qui
intervient dans l’étape limitante de la
synthèse cellulaire de cholestérol. Son
inhibition par les statines entraîne une
diminution de la synthèse de cholestérol
dans les hépatocytes qui, secondaire-
ment, expriment davantage de récep-
teurs membranaires aux LDL, ce qui
contribue à accroître les capacités d’ex-
traction du cholestérol circulant par le
foie. Le blocage de la HMG-CoA réduc-
tase provoque, outre la baisse du choles-
térol, une diminution de diverses sub-
stances dont le mévalonate, qui pourrait
être impliquée dans la survenue de cer-
taines manifestations indésirables.
Profil lipidique
L’effet principal des statines est une
diminution, dépendante de la dose admi-
nistrée, des concentrations de cholesté-
rol total et LDL-cholestérol. Un double-
ment de la dose entraîne une diminution
supplémentaire moyenne du LDL-
 cholestérol de 6 %, avec une réduction
totale pouvant atteindre, voire excéder,
50 %. Il existe cependant une variabilité
interindividuelle qui peut s’expliquer, au
moins en partie, par les capacités de syn-
thèse hépatique et d’absorption intesti-
nale du cholestérol, différentes d’une
personne à l’autre. La réduction du LDL-
cholestérol par les statines peut être
potentialisée par l’ajout d’un inhibiteur
spécifique de l’absorption intestinale
comme l’ézétimibe (v. encadré). Les sta-
tines augmentent modestement (environ
5 %) les taux de HDL-cholestérol (mais
cet effet favorable peut être perdu à for-
tes doses, comme montré avec l’atorvas-
tatine) et diminuent aussi modérément
(10 à 15 %) les concentrations de trigly-
cérides (v. figure).
Effets pléiotropes
Outre leurs effets spécifiques sur le
profil lipidique, divers effets pléiotropes
ont été attribués aux statines dont une
amélioration de la fonction endothéliale,
un effet anti-inflammatoire et une dimi-
nution du stress oxydant, contribuant à
une meilleure stabilisation de la
L
e risque cardiovasculaire résiduel sous
statine reste élevé.1 Par ailleurs, certains
patients ne tolèrent pas les statines, du
fait de leurs effets indésirables, en tout cas à
doses suffisamment élevées. 
Des combinaisons, voire des alternatives
thérapeutiques, doivent donc être envisagées.
Si l’objectif est de réduire le taux des
triglycérides et d’augmenter la concentration
du HDL-cholestérol (en particulier, chez le
patient diabétique de type 2), la solution
pourrait être la prescription soit d’un dérivé de
l’acide fibrique (principalement le fénofibrate),
soit d’un dérivé de l’acide nicotinique. 
Si l’objectif est de cibler l’hyperLDL-
cholestérolémie, la prescription de
médicaments inhibiteurs de l’absorption
intestinale du cholestérol peut être une
solution. De ce point de vue, les résines ont
été supplantées par un médicament dont
l’action est plus sélective et qui est bien mieux
toléré sur le plan digestif, l’ézétimibe (Ezetrol).
Dérivés de l’acide fibrique
Les fibrates (fénofibrate, gemfibrozil,
bézafibrate) exercent un effet essentiellement
hypotriglycéridémiant (v. p. 1110), avec une
certaine augmentation du taux de HDL-
cholestérol et sans effet important sur le taux
de LDL-cholestérol.
Dans l’étude FIELD, le fénofibrate, donné en
monothérapie chez des patients diabétiques
de type 2, n’a pas montré de réduction
significative du critère composite coronarien
(décès d’origine coronarienne et infarctus non
mortels). Après ajustement pour une
« surprescription » de statine dans le groupe
placebo par rapport au groupe fénofibrate, la
réduction des événements coronariens est
devenue significative.2 Dans ACCORD-LIPID,
l’ajout du fénofibrate à un traitement de base
systématique par statine n’a cependant pas
permis de réduire significativement
l’incidence des événements cardiovasculaires
(la réduction n’a été notable que dans le
sous-groupe combinant triglycérides élevés 
et HDL-cholestérol bas).3
Une méta-analyse récente a démontré qu’une
thérapie par fibrate réduit de 10 % les
événements cardiovasculaires majeurs et de
13 % les événements coronariens par rapport
à un placebo (chez des patients traités ou non
par statine), sans influence significative sur
les événements cérébrovasculaires ni sur la
mortalité.4
Les données disponibles montrent donc que
les fibrates ne sont pas vraiment une
alternative aux statines en termes de
prévention cardiovasculaire. La prescription de
fénofibrate dans ce but ne peut être
recommandée que dans certaines conditions
particulières (p. ex. en combinaison avec une
statine si hypertriglycéridémie avec HDL-
cholestérol bas).
Dérivés de l’acide nicotinique
L’acide nicotinique offre un profil intéressant
en abaissant le taux de LDL-cholestérol, en
augmentant celui de HDL-cholestérol et en
diminuant les concentrations de triglycérides.
La tolérance imparfaite peut être améliorée
par l’utilisation de formes retard et/ou par la
combinaison avec l’aspirine ou mieux le
laropiprant (antagoniste des récepteurs aux
prostaglandines), ce qui réduit le risque de
flush. Une méta-analyse récente a montré des
effets favorables sur les événements
cardiovasculaires, mais il s’agissait d’essais
réalisés avant l’ère des statines, et l’intérêt de
l’acide nicotinique en combinaison avec une
statine reste à démontrer.5 L’étude AIM-HIGH
vient d’être interrompue prématurément en
raison de l’absence de bénéfice de l’addition
de l’association acide nicotinique-laropiprant
à un traitement de base par statine chez des
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plaque athéromateuse (v. figure).3
Une régression du volume de l’athérome
a été rapportée. Il est probable que ces
effets pléiotropes soient aussi responsa-
bles de la diminution des événements
cardio vasculaires, au-delà de la réduc-
tion du LDL-cholestérol, mais on ignore
encore dans quelle proportion. Diverses
méta-analyses ont montré une corréla-
tion quasi linéaire entre la réduction des
événements cardiovasculaires et la dimi-
nution du taux de LDL-cholestérol, sug-
gérant que cet effet joue sans doute un
rôle prépondérant.1
Différences entre les statines
Toutes les statines partagent le même
mécanisme d’action, et l’effet de classe
prédomine largement en ce qui concerne
l’efficacité clinique. Cette classe est
cependant hétérogène en termes d’enti-
tés chimiques et de certaines caractéris-
tiques pharmacologiques (tableau 1).4, 5
Sur le plan pharmacodynamique, tou-
tes les statines ne sont pas équipotentes,
mg par mg, vis-à-vis de la diminution des
valeurs du cholestérol total et du LDL-
cholestérol. Des études de comparaison
directes et indirectes, avec les dosages
habituellement prescrits en clinique,
aboutissent à la séquence suivante par
ordre d’efficacité décroissante : rosuvas-
tatine > atorvastatine (pitavastatine)
> simvastatine > pravastatine (lovasta-
tine) > fluvastatine. Certaines différen-
ces ont également été rapportées en ce
qui concerne les effets sur les taux de tri-
glycérides et de HDL-cholestérol.
Sur le plan pharmacocinétique, toutes
les statines ont une durée d’action suffi-
samment longue pour être administrée
une fois par jour, de préférence le soir. La
principale distinction susceptible d’avoir
des implications cliniques concerne le
métabolisme via les isoformes du cyto-
chrome P450 et le risque d’interactions
médicamenteuses qui en résulte
(tableau 1). Ce risque est le plus impor-
tant avec la simvastatine et l’atorvasta-
tine, toutes deux métabolisées via le cyto-
chrome 3A4 (surveiller l’anticoagulation
sous antivitamine-K, notamment). La pra-
DOSSIERRR DYSLIP IDÉMIES
Ézétimibe
L’ézétimibe inhibe l’absorption intestinale de
cholestérol et de phytostérols. Ce nouvel
hypolipidémiant cible principalement le LDL-
cholestérol (avec une légère augmentation du
taux de HDL-cholestérol et une réduction
modérée des triglycérides). Il existe un effet
synergique en combinaison avec une statine.6
La diminution supplémentaire observée pour
le LDL-cholestérol approche les 20 %, soit
3 fois environ ce que l’on peut attendre d’un
doublement de la dose de statine. Une
combinaison fixe simvastatine-ézétimibe est
disponible. La tolérance de l’ézétimibe est
bonne en monothérapie et en association.
Aucune étude n’a encore montré d’effets
favorables sur des marqueurs indirects
d’athérosclérose comme l’épaisseur intima-
média carotidienne, que ce soit chez des
patients ayant une hypercholestérolémie
familiale (étude ENHANCE), chez des patients
diabétiques (étude SANDS), ou chez des
patients coronariens (étude ARBITER-6-
HALTS).
Récemment, l’étude SHARP a montré que la
combinaison de simvastatine 20 mg et
d’ézétimibe 10 mg réduisait de façon
significative l’incidence des événements
cardiovasculaires majeurs (– 17 % ; p : 0,002)
chez des patients ayant une insuffisance
rénale avancée. Cette étude ne permet
cependant pas de déterminer l’apport
spécifique de l’ézétimibe par rapport à la
statine, puisque l’essai ne comprenait pas de
groupe avec une monothérapie par statine.7
On attendra donc avec intérêt les résultats de
la grande étude IMPROVE-IT actuellement en
cours comparant la combinaison de
simvastatine 40 mg + ézétimibe 10 mg à une
monothérapie par simvastatine 40 mg (titrée
si nécessaire à 80 mg) chez des patients dans
les suites d’un syndrome coronarien aigu.
Phytothérapie
L’ingestion de phytostérols, à une dose
journalière de 1,5 à 3 g, réduit le taux de LDL-
cholestérol de 5 à 15 % par rapport à un
placebo en monothérapie ou même en
combinaison à une statine, sans effets
significatifs sur les concentrations de HDL-
cholestérol ou de triglycérides.8 Cet apport
peut être conseillé chez les patients ayant une
hypercholestérolémie modérée et qui ne
tolèrent pas les statines ou ne peuvent tolérer
une dose suffisante.9 On ne dispose
cependant pas d’études de morbimortalité
avec cette combinaison statine-phytostérol.
La levure de riz rouge (chinois) contient divers
produits dont des phytostérols et une faible
dose de lovastatine (monacoline), variable
cependant selon la formulation
commercialisée. Elle est capable de diminuer
le taux de cholestérol-LDL d’environ 20 à
30 % à la dose de 600 à 2 400 mg deux fois
par jour. Aucune étude sur les événements
cardiovasculaires n’est disponible à ce jour, et
il n’est actuellement pas conseillé de recourir
à cette administration comme alternative à
une statine.9 •
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vastatine doit être préférée en cas de
polymédication chez les patients greffés.
Efficacité dans les études
cliniques
Les statines sont probablement la
classe pharmacologique qui a été le
mieux étudiée en termes d’amélioration
du pronostic cardiovasculaire.2 Elles ont
prouvé leur efficacité pour réduire l’inci-
dence des événements cardiovasculaires
majeurs (coronariens et cérébrovasculai-
res), la mortalité cardiovasculaire et/ou
la mortalité toutes causes dans différen-
tes populations et/ou circonstances
(tableau 2).6-10 L’ensemble de ces études
a conduit au concept « the lower, the bet-
ter », à savoir que plus on réduit le taux
de LDL-cholestérol, plus on améliore le
pronostic du patient. Cela a amené à pro-
poser l’obtention de valeurs cibles de
plus en plus basses, en particulier chez
les personnes à très haut risque corona-
rien (v. p. 1104).
Prévention secondaire
Les études réalisées en prévention
secondaire ont concerné principalement
des patients cardiaques ayant une coro-
naropathie stable, après un syndrome
coronarien aigu récent, ou encore ayant
bénéficié d’une revascularisation récente
(angioplastie percutanée ou chirurgie de
pontage coronarien).2, 7-13 Elles ont systé-
matiquement donné des résultats très
favorables. Il en est de même chez les
sujets âgés de plus de 65 ans.11 Par
ailleurs, en prévention secondaire, une
dose élevée de statine, abaissant davan-
tage le taux de LDL-cholestérol, s’avère
plus efficace qu’une dose standard
(tableau 2).2, 12, 13
Prévention primaire
Les sujets en prévention primaire
ayant un profil de risque élevé bénéfi-
cient également d’un traitement par sta-
tine.14-17 Cependant, cette protection ne
s’est pas révélée statistiquement signifi-
cative dans la population féminine
(tableau 2).18 Elle n’a pas été testée chez
les sujets n’ayant pas de risque cardio-
vasculaire accru.
Populations particulières
L’effet protecteur des statines a été
évalué dans diverses populations à risque
cardiovasculaire élevé. Une méta-ana-
lyse des essais réalisés chez les patients
diabétiques a montré que la réduction du
risque relatif d’événements cardiovascu-
laires observée avec les statines était
d’amplitude comparable chez les person-
nes diabétiques à celle observée chez les
sujets non diabétiques.19 En présence
d’une insuffisance rénale, les statines
 offrent une protection significative chez
les personnes non encore dialysées, mais
pas chez les patients dialysés.20
Pathologies cardiovasculaires
particulières
Les effets bénéfiques des statines ont
été recherchés dans de nombreuses
pathologies à connotation cardiovascu-
laire, différentes de la coronaropathie
stricto sensu. Les principales sont repri-
ses dans le tableau 3 avec des résultats
parfois favorables, mais qui doivent
encore être confirmés.21-30 Des résultats
positifs dans la thrombose cérébrale 21, 22
et prometteurs dans l’insuffisance car-
diaque 27 ont été publiés récemment.
Autres pathologies 
non cardiovasculaires
L’intérêt des statines dans des maladies
non cardiovasculaires a également été
recherché. Citons, de façon non exhaus-
tive, le cancer, les infections bactériennes-
sepsis, l’insuffisance rénale secondaire
aux produits de contraste, la sclérose en
plaques, etc. Les données disponibles,



























ND : non disponible en France. * Seule la pravastatine a une liaison aux protéines < 90 % (environ 50 %) ;









Atorvastatine Tahor 10, 20, 40, 80 Lipophile CYP3A4
Fluvastatine Lescol, Fractal 20, 40, LP 80 Lipophile CYP2C9
Lovastatine ND 20, 40 Lipophile CYP3A4
Pitavastatine ND 2, 4 Hydrophile Minime
Pravastatine* Elisor, Vasten 10, 20, 40 Hydrophile Non
Rosuvastatine Crestor 5, 10, 20 Hydrophile CYP2C9
Simvastatine** Zocor, Lodales 20, 40 Lipophile CYP3A4
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vent essentiellement d’études expéri-
mentales animales ou d’études observa-
tionnelles humaines ; aucune de ces
pathologies n’est actuellement une indi-
cation pour un traitement par statine.
Effets indésirables des statines
Le profil de tolérance et de sécurité des
statines peut être considéré, d’une façon
générale, comme excellent. Les manifes-
tations indésirables le plus fréquemment
rapportées sont les altérations des tests
hépatiques et les plaintes musculaires.
Elles sont dépendantes de la dose admi-
nistrée et peuvent être favorisées par des
interactions médicamenteuses, des pré-
dispositions génétiques et/ou des mala -
dies associées.
L’augmentation des transaminases
hépatiques est rare (< 5 %). Il est cepen-
dant recommandé de ne pas initier une
thérapie par statine ou d’interrompre un
traitement en cours en cas d’augmenta-
tion nette des transaminases (> 3 fois la
limite supérieure). Les plaintes muscu-
laires sont, sans doute, plus fréquentes
(7 à 25 %) et comprennent myalgies,
myopathies (augmentation des enzymes
musculaires : si le taux de créatine
phosphokinase est plus de 5 fois la limite
supérieure de la normale, le traitement
doit être interrompu) et, exceptionnelle-
ment, rhabdomyolyse (myoglobinurie
avec insuffisance rénale). La physiopa-
thologie pourrait impliquer une toxicité
mitochondriale due à la déplétion en
mévalonate, précurseur du coenzyme Q
et lui-même cofacteur de la chaîne res -
piratoire, une apoptose des myocytes,
voire une nécrose d’origine auto-
immune. Toute anomalie biologique ou
plainte subjective ne doit cependant pas
DOSSIERRR DYSLIP IDÉMIES
EFFETS D’UN TRAITEMENT PAR STATINE SUR L’INCIDENCE DES ÉVÉNEMENTS CARDIOVASCULAIRES MAJEURS « MACE● », 






● À titre indicatif, car classification différente selon les méta-analyses. CV : cardiovasculaire ; IC : intervalle de confiance ; ND : donnée non disponible ; RR : risque
relatif. * La Cholesterol Treatment Trialists’(CTT) Collaboration a normalisé les résultats pour une réduction du LDL-cholestérol de 1 mmol/L (réduction moyenne de
1,07 mmo/L dans les essais analysés). ** Travail ciblant les essais réalisés chez les patients avec un syndrome coronarien aigu (évaluation à 30 jours). *** IC à 99 %
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CTTs, et al. 2010 (2)*













Wilt, et al. 2004 (7)
CTTs, et al. 2010 (2)*
Syndrome coronarien
aigu (4 mois)
18 14303 0.93 (0,81-1,06) 0,84 (0,64-1,09) 0,90 (0,70-1,14) Briel, et al. 2011 (8)
Angioplastie percutanée
(1 mois)
5 1789 0,43 (0,31-0,59) ND ND Hao, et al. 2010 (9)
Chirurgie de pontage
coronarien (1 mois)
19 31725 ND ND 0,57 (0,49-0,67) Liakopoulos, et al.
2008 (10)
Sujets âgés (> 65 ans) 9 19569 ND 0,70 (0,53-0,83) 0,78 (0,65-0,89) Afilalo, et al. 2008 (11)


















CTT, et al. 2010 (2)
Mills, et al. 2011 (12)





















Mills, et al. 2008 (14)
Brugts, et al. 2009 (15)
Ray, et al. 2010 (16)
Taylor, et al. 2011 (17)
Prévention primaire
femmes
6 21963 0,78 (0,64-0,96) ND 0,90 (0,60-1,35) Bukkapatnam, et al.
2010 (18)
Diabétiques 14 18686 0,79 (0,72-0,86)*** 0,87 (0,76-1,00)*** 0,91 (0,82-1,01)*** CTTs, et al. 2008 (19)*
Insuffisants rénaux 
non dialysés
26 25017 ND 0,80 (0,70-0,90) 0,81 (0,74-0,89) Navaneethan, et al.
2009 (20)
!1103!_rdp8_DOSSIER_cariou  7/10/11  15:35  Page 1124
LA REVUE DU PRATICIEN VOL. 61
Octobre 2011 1125
conduire d’emblée à un arrêt de la sta-
tine. L’imputabilité de l’effet rapporté
doit être bien évaluée avant tout arrêt
intempestif du traitement qui pourrait
être dommageable.
Pendant longtemps, les statines ont été
suspectées d’avoir des effets extravascu-
laires négatifs, cérébraux, endocriniens
ou même tumoraux. Il apparaît mainte-
nant évident que les statines n’augmen-
tent pas la morbimortalité non cardiovas-
culaire.2 En particulier, l’utilisation des
statines n’est pas associée à un risque
augmenté de cancer.
Récemment, un risque modérément
accru, et inexpliqué, de diabète a été rap-
porté sous statine, avec apparemment
une relation dose-effet et une majoration
plus marquée chez les personnes cumu-
lant d’autres facteurs de risque de la
mala die.31 Le risque paraît cependant
très modéré en regard du bénéfice
apporté par une statine dans une popula-
tion à haut risque cardiovasculaire. Une
autre controverse concerne un risque
accru d’hémorragie cérébrale associé à
un abaissement marqué du taux de cho-
lestérol sous statine.21 Ce possible effet
négatif ne doit cependant pas occulter
l’effet très favorable sur les accidents
ischémiques cérébraux (et coronariens),
par ailleurs plus fréquents.21, 22 De plus,
un traitement préalable par statine sem-
ble être associé à un meilleur pronostic
en cas d’hémorragie intracérébrale.23
Recommandations pratiques
Les indications des statines en France
concernent soit le traitement de l’hyper-
cholestérolémie en tant que telle (notam-
ment l’hypercholestérolémie familiale, y
compris chez les enfants et les adoles-
cents), soit la réduction du risque cardio-
vasculaire, indépendamment du niveau
de cholestérolémie (tableau 4). L’analyse
de ce qui se passe sur le terrain montre
que nombre de patients qui devraient
bénéficier d’une statine n’en ont jamais
reçu. À l’inverse, un nombre non négli -
geable de personnes traitées par statine
ne tireront quasiment pas de bénéfice de
ce médicament en raison d’un profil de
risque cardiovasculaire trop faible. Rap-
pelons que les statines ne sont pas indi-
quées en cas d’hypertriglycéridémie. Il
convient donc de mieux cibler les pres-
criptions d’hypolipidémiants, et de noter
qu’elles sont contre-indiquées chez la
femme enceinte ou allaitant.
Beaucoup de patients traités par sta-
tine ne sont pas aux objectifs thérapeu-
tiques, et souvent le prescripteur porte
une part de responsabilité. Si le taux de
LDL-cholestérol est loin de l’objectif, il
faut préférer d’emblée une statine relati-
vement puissante et débuter avec une
dose suffisante pour augmenter les chan-
ces de succès, surtout en prévention
secondaire.1 Par ailleurs, si l’objectif n’est
pas atteint, il est important de titrer la
dose journalière jusqu’à la dose maximale
recommandée (un doublement de la dose
entraîne généralement une réduction
supplémentaire du taux de LDL de 6 %)
ou de remplacer la statine par une autre
plus puissante, en particulier si la dose de
la première statine utilisée était déjà rela-
tivement élevée.1 Il faut éviter, autant que
possible, ce qui s’apparente à une cer-
taine inertie thérapeutique en cas de non-
atteinte des valeurs cibles. Cette straté-
gie visant l’objectif est surtout importante
chez les patients en prévention secon-
daire ou chez ceux qui, en prévention pri-
maire, ont un calcul de risque cardio -
vasculaire particulièrement élevé.
LISTE DES PATHOLOGIES CARDIOVASCULAIRES AU SENS LARGE, où les statines







Thrombose cérébrale Positif Amarenco, et al. 2006 (21) et 2009 (22)
Hémorragie intracérébrale Incidence accrue
Meilleur pronostic
Amarenco, et al. 2006 (21)
Biffi, et al. 2011 (23)
Démence cérébrovasculaire Négatif McGuinness, et al. 2010 (24)
Sténose aortique Négatif Parolari, et al. 2011 (25)
Anévrisme de l’aorte Positif (à confirmer) Twinne, et al. 2011 (26)
Décompensation cardiaque Positif Lipinski, et al. 2009 (27)
Fibrillation auriculaire Négatif Rahimi, et al. 2011 (28)
Tachycardie ventriculaire Positif Wanahita, et al. 2010 (29)
Thromboembolie veineuse Possible (à confirmer) Pai, et al. 2011 (30)






DCI : dénomination commune internationale ; HC : hypercholestérolémie. * Profil de risque calculé












Atorvastatine Oui Oui Oui
Fluvastatine Oui Postangioplastie
Pravastatine Oui Oui Hyperlipémie 
post-transplantation
Rosuvastatine Oui Oui Oui
Simvastatine Oui Oui Oui
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Par ailleurs, force est de constater que
trop de patients chez lesquels une statine
avait été prescrite à bon escient arrêtent le
traitement pour des raisons diverses, soit
par crainte de la survenue de manifesta-
tions indésirables, soit en raison d’effets
secondaires attribués (souvent à tort) à la
thérapie, soit par manque de motivation, a
fortiori si le patient est asymptomatique et
déjà confronté à une polymédication.
D’autres patients prennent la statine de
façon irrégulière, perdant ainsi une
grande partie du bénéfice attendu. Ce
défaut d’observance thérapeutique est
dommageable à la fois pour le patient et
pour la Sécurité sociale. Il doit être com-
battu activement, notamment par une
meilleure information du patient quant au
rapport bénéfices-risques du traitement. •
SUMMARY Statins in the management of dylipidaemias
Statins, combined with life-style advices, have a key position in the prevention of cardiovascular diseases. By inhibiting HMG-CoA
reductase enzyme, these medications reduce total and LDL cholesterol levels in a dose-dependent manner. They also exert various
pleiotropic effects that may contribute to the cardiovascular protection. Although some differences exist between available statins,
a class effect seems predominant. Statins have proven their efficacy in numerous controlled randomized trials (recently pooled in
meta-analyses), both in primary and secondary prevention, including various specific populations, among them patients with
diabetes. Tolerance and safety profile is rather good even if muscular and hepatic adverse events may occur. The prescription of
statins should target high-risk individuals and both therapeutic inertia and drug non-compliance should be avoided.
RÉSUMÉ Les statines dans la prise en charge des dyslipidémies
Les statines, en complément des mesures hygiénodiététiques, occupent une place de premier choix dans la prévention des
maladies cardiovasculaires. En inhibant l’enzyme HMG-CoA réductase, ces médicaments diminuent les concentrations de
cholestérol total et lié aux LDL de façon dose-dépendante. Par ailleurs, ils exercent divers effets pléiotropes qui contribuent à la
protection cardiovasculaire. Bien que certaines différences existent entre les statines disponibles, l’effet de classe paraît
prédominant. Les statines ont démontré leur efficacité dans de nombreux essais cliniques contrôlés (repris dans des méta-analyses
récentes), aussi bien en prévention primaire que secondaire, ainsi que dans une série de populations particulières, dont les patients
diabétiques. Le profil de tolérance et de sécurité est bon, même si des manifestations indésirables musculaires et, plus rarement,
hépatiques ont été rapportées. La prescription des statines doit être bien ciblée sur les personnes à risque, en veillant à lutter contre
l’inertie thérapeutique et le défaut d’observance.
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